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(54) Verfahren zum Herstellen eines befullten Kunststofl-Spritoenkorpus fur medizinische 
Zwecke 



(57) Der befullte Kmststoff-Spritzenlwrpus. ins- 
besondere der Spritzenkerper einer Kunststoff-Fertig- 
sprilze wild QWichenwelse dergestalt geferttgt dal3 er 
ungefuitt in einem Kunstsloffe zu Piianmaverpackungen 
verarbeitenden Betrieb hergestellt wird, dteser so her- 
gestellte Sprltzenl«)rpus dann, gegebenenfalls nacfi 
seiner Sterilisation in einem weiteren Betriebv zum Ver- 
sand an etnen pharmazeutischen Betrieb gelangt wo er 
appltziert>ereit gefOllt und dicht verschlossen wird. Zur 
Vermekfung der durch die betriedichen Schnittsteilen 
bedingten Nachteile sieht die Erfindung ein Verfahren 
zum Herstellen des befQIHen Spritzenkorpus innerhalb 
einer einzigen durchgdngigen Fertigungslinie in einer 
abgeschlossenen Umgebung mtt konlrollierten Bedin- 
gungen vor. indem innerlialb dieser Unie der Spritzen- 
korpus durch SpritzgieBen hergestellt danach sofort 
befullt und verschlossen wird. Durch dieses neuartige 
"Injection-moW-fill-sear-Verfahren ISBt sich ein Kunst- 
stoff-Spritzenkdrper als Massenprodukt auf besonders 
einfache und damit kostengOnstige Weise in einem 
Zuge appiizierbereit herstellen. 
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schmeize und beim Herausziehen dieses Kernes zu 
einem Reibungsvorgang aul der kompletten tnnenfia- 
che, der wiederum Abriebartikel etc. erzeugt komml, 
was wiederum die in der vorgenannten EP-Schritt 
beschriebenen aufwendigen Wasch- urxi Depyrogeni- 
sierungsprozesse notwendig macht. 

Es ist auch in der Verpackungstechnik bekanrrt, 
unter kontrollierten Umgebungsbedingungen in einer 
einzigen, geschlossenen, d.h. durchgangig automati- 
sierten Fertigungslinie sowoh! den VerpackungskOrper 
herzustetlen als auch diesen zu befotlen und applizier- 
bereit zu verschlieBen. 

Ein derartiges Verlahren, das unter dem schtag- 
wortartigen Begriff "blow-f ill-seal" bekanntgeworden ist. 
wird beispielsweise in den US-Patentschriften 4 671 
763, 3 91 9 374 und 4 995 51 1 beschrieben. Bei dlesem 
Verfahren wird aufgeschmolzenes Kunststoff-Granulat 
durch Extrusionsblasen in eine Form eingeblasen und 
so der Pharmaverpackungskfirper hergestellt. der. noch 
in der Form befindlich, befutit und anschlieBend debt 
verschlossen wird. 

Mil diesem Blas-Verfahren kdnnen jedoch nur wei- 
che Kunststoff-Materialien, wie z.B. Polypropylen und 
Poly^hylen, bei niedrigen Temperaturen verarbeitet 
werden. Es kOnnen dabei nur BehSlter getertigt werden, 
deren Innenmaf3e relattv grosse Toleranzen aufweisen 
durfen, da ein das InnenmaB mit engen Toleranzen vor- 
gebbarer Kern beim Blasverfahren nicht anwendbar rst. 
So werden typtschenweise nrot dem bekannten Blasver- 
fahren flaschenkhnliche Behdlter hergestellt, die sofort 
nach der Ausfcirmung, d.h. in noch heiBem Zustand, 
befollt urxi verschlossen werden. Die Tderanzen der 
InnenmaBe sotcher Behdtter sind recht groB, jedoch fur 
die Funktionstuchtigkeit des Behalters nicht entschei- 
dend. 

Mit dem t>ekannten Blas-Verfahren sind auch l^lne 
starnwandigen pharmareutischen Primarpackmittel, wie 
befullte Kunststoff-Spritzen oder FlSschchen. herstell- 
bar. weil cfiese Art der Pharrraverpackung ein formfe- 
stes Kunststoffmaterial und geringe Toleranzen des 
inneren BehSlterdurchmessers benOtigt um eine aus- 
reichende Abdichtung wShrervl der typischerweise 
mehriahrigen Lagerzeit der befullten Sprrtzen bzw. 
Fiaschchen zu gewdhrleisten. 

Der Ertindung liegt die Aufgabe zugrunde, das ein- 
gangs bezeichnete Verfahren zur Herstellung eines 
befOllten Kunststoff-Spritzenkorpus so zu fQhren. dafi 
es auf einfache Weise unter Minimierung von Logistik- 
kosten sowie unter Veibesserung der Silikonisierug des 
Kunststoff-Spritzenkorpus durchfOhrbar ist. 

Die LOsung dieser Aufgabe gelingt erilndungsge- 
mdB mrt den innerhalb einer einzigen. durchgdngigen 
Fertigungslinie in einer kontrollierten Umgebung ausge- 
fuhrten Verfahrensschritlen: 

Fertigen des Kunststoff-Spritzenkorpus durch 
SpritzgieBen in einer entsprechenden formgeben- 
den HShlung des Spritzwerkzeuges mit Vorgabe 



des InnenmaBes durch einen Kern, 

VerschlieBen des einen Endes des Kunststoff- 

Spritzenzylinders. 

Silikonisieren der vom SpritzgieBen noch warmen 
s und akliven Oberfiache der Innenwandung des 
Kunststoff-Spritzenzylinders, alternativ auch vor 
dem VerschlieBen seines einen Endes, 
Befallen des Kunststoff-Spritzenkorpus mit dem 
Spritzeninhalt uber das andere. offene Ende des 
10 Kunststoff-Spritzenzylinders' 

- VerschlieBen des anderen Endes des Spritzenzy- 
linders. 

Durch das erlindungsgemSBe Verfahren mit 

15 "SpritzgieBen-FuMen- und VerschlieBen" in einer durch- 
gSngigen Fertigungslinie, in Analogie.zu dem vome 
beschriebenen "blow-fill-sear-Verfahren kurz auch als 
Injectran mold-fiII-seal"-Verfahren bezeichnel. iSBt sich 
der eingangs bezeichnete befi^lte Kunststoff-Spritzen- 

so korpus. der ja ein Massenprodukt darstellt, auf beson- 
ders einfache Weise unter Minimierung von Logtstik- 
Kosten und damit kostengunstig, in einem Zuge. d.h. 
direkt applizierbereit herstellen. 

Besonders vorteilhaft ist es auch bei der direkten 

ss Befullung des Spritzenkorpus, daB die notwendiger- 
weise aufzutragende Qeitmittelschicht (typischerweise 
SilikonOI) direkt auf die vom SpritzguSvorgang noch 
warme und aktive Oberfiache aufgebracht werden 
kann. Dies fuhrt zu einer verbesserten Oberf lachenhaf- 

30 tung des Glettmittels und somit zur deutlich geringeren 
Abgabe von Gleitmittel Oder Gleitmittelbestandteilen an 
die LOsung wdhrend der Lagerung. 

Diese MaBnahme ist nur bei einer In-line-Fertigung 
mOglich, da bei einer BefQiIung "auBer Haus' sich der 

35 Spritzenkorpus statisch auf laden und sich Staub an der 
silikonisierten Oberfiache niederschlagen wQrde, der 
beim Pharnazeuten praktisch nicht mehr zu beseitigen 
ware. 

Bei der erfindungsgemaBen In-line-Fertigung kann 

40 man auch die Partikel maBgebend reduzieren durch 
Ausblasen des Innenraumes des Spritzenkorpus mit 
iontsierter. partikeKreier Luft die auch eine Entladung 
der Kunststoff-lnnenwandung bewirkt. Diese Entladung 
halt jedoch nur eine bestimmte Zeitdauer vor. ausrei- 

45 chend im Rahmen der In-line-Fertigung, nicht ausrei- 
chend bei einer BefQiIung "auBer Haus". 

Hinsichtlich des Herslellens eines Kunststoff-Spr'rt- 
zenkorpus fur eine befullte Einmalspritze (Fertig- 
spritze), bestehend aus einem Kunststoff- 

50 SpritzenkOrper mit einem Kunststoff-Spritzenzylinder, 
an dessen rOckwdrtigem Ende eine Fingerauflage 
angebracht ist, sowie an dessen austrittsseitigem Kopf- 
ende ein Kunststoff-Spritzenkopf mit einem Adapterko- 
nus Oder einer verrlegelbaren Kegelverbindung zur 

55 Aufnahme des Gegensluckes des Applizierelementes 
angefcwmt ist gelingt die Lfisung der Aufgabe nach 
einer Weitergestaltung der Erf indung mit den innertiab 
der einzigen. durchgdngigen Fertigungslinie in einer 
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kontrollierten Umgebung ausgefohrten Vertahrens- 
schritten: 

Fertigen des Kunststofl-Spritzenkorpers durch 
SprttzgieBen in einer entsprechenden formgeben- 
den Hohlung des SpritzgieBwertaeuges mit Vor- 
gabe des Innenma3es durch einen Kern, 

- Anbringen des Verschlusses an dem Spritzenkopf 
des Kunststoff-Spritzenkfirpers, 

Silikonisieren der vom SpritzgieBen noch warmen 
und aktiven Oberfiache der Innenwandung des 
Kunststoff-Spritzenzylinders, alternativ auch vor 
dem Anbringen des Verschlusses. 
Befullen des Kunststcrff-SpritzenkSrpers mit dem 
Sprilzeninhalt Cher das ruckwartige offene Ende 
des Kunststoff-Spritzenzylinders und 
VerschlieBen des rOckwartigen offenen Endes des 
Kunststoff-Spritzenzylinders rril dem Kolbenstop- 
fen. 

Mit Hilfe dieses Verfahrens lassen sich somit 
befullte Einmalspritzen, die Fertigspritzen, auf beson- 
ders einfache und damit kostengunstige Weise herstel- 
len. 

In entsprechender Wetse laufen die Verlahrens- 
schritte gemSB einer weiteren Ausgestaltung der Erfin- 
dung bei der Herstellung der eingangs bezeichneten 
Spritzenampullen ab. 

Hinsichtlich des Herstellens eines Kunststoff-Sprit- 
zenkorpus fQr eine befQilte Karpule. bestehend aus 
einem Kunststoff-Karpulen-Zylinder als Spritzenzylin- 
der. der rOckwdrtig mit einem Kolbenstopfen verschlos- 
sen ist. und der austritlsseitig ein angeformtes Halsleil 
mit f lachem MQndungsrand und einem RarxJwulst auf- 
weist. das mitlels einer Aluminium-BOrdelkappe mit ern- 
gelegter Dichtscheibe dicht verschlossen is*, gelingt cfie 
Ldsung der Aufgabe nach einer weiteren Ausbiktung 
der Erf indung mit den innertialb der einrigen durchgSn- 
gigen Fertigungslinie in einer kontrollierten Umgebung 
ausgefQhrten VerfatvensschrHten: 

Fertigen des Kunstsloff-Karpulen-Zylinders durch 
SpritzgieBen in einer entsprechenden formgeben- 
den HOhlung des SpritzgieBwerkzeuges mit Vor- 
gabe des InnenmaBes durch etnen Kern. 

- VerschlieBen des Halsteiles mit der von auBen 
zugefuhrten Aluminium-BOrdelkappe einschlieBlich 
Dtehtscheibe. 

- Silikonisieren der vom SpritzgieBen noch warmen 
und aktiven Oberfiache der Innenwandung des 
Kunststoff-Karpulen-Zylinders, alternativ auch vor 
dem Aulbringen der Aluminium-BOrdelkappe mit 
Dichtscheibe, 

Befullen des Kunststoff-Karpulen-Zylirrders mit 
dem Sprrtzeninhalt Ober das ruckwdrtige offene 
Ende des Kunststoff-Karpulen-Zylinders. 

- VerschlieBen des rOckwartigen Endes mit dem Kol- 
benstopfen. 



Mittels dieses erfindungsgemaBen Verfahrens las- 
sen sich somit auch Karpulen besonders kostengDnstig 
herstetlen. 

tn besonderen Fallen kann es gunstig sein, den 
5 Kunststoff-Spritzenkorpus nichrt uber das rtickwartige 
Ende zu befQIIen sondern kopfseitig. Das Vertahren 
wird r^ch einer weiteren Ausgestaltung dann so durch- 
gefuhrt, daB zunachstdas ruckwartige Ende des Kunst- 
sloff-Spritzen- bzw. Karpulen-Zylinders verschlossen, 
10 danach dieser Zylinder uber das austrrttsseitige Kbpf- 
ende gefOIlt und anschlieBend dieses Kopfende ver- 
schlossen wird. 

Auch zum Sterilisieren des betOllten Kunststoff- 
Spritzenkorpus sind verschiedene MOglichkeiten denk- 
15 t>ar. Je nach verfutlter LOsur>g erfolgt das Sterilisieren 
entwBder durch AutoWavierung oder durch eine geeig- 
nete energiereiche Strahlung. z.B. Gammastrahlen, 
Mikrowellen. Betastrahlen. Uchtblrtze. Diese Sterilisati- 
onsschritte k6nnen prinzipiell entfallen, wenn die Ver- 
20 fahrensschritte, einschlieBlich des VerschlieBens des 
befullten Spritzenkorpus, unter aseptischen Umge- 
bungsbedingungen erfdgen. Nach dem Befallen und 
VerschlieBen und ggf. der gesonderten Sterilisation des 
Spritzenkorpus erfolgt seine Etikettierung und weitere 
25 Kontekbonierung. 

Das Anbringen des Verschlusses an dem Spritzen- 
kopf des Spritzenkdrpers tm Falle der Kunststoff-Fertig- 
spritze und der Spritzenanpulle kann auf 
unterschiedliche Weise erfblgen. Hiert>ei stehen dem 
30 Fachmann eine Reihe von MOglichkeiten zur VerfOgung. 
For die Auswahl sind auch Kundenwunsche bzw. Ver- 
brauchergewohnhelten entscheidimgserhet)lich. 

Im einfachsten Fall wird in Obticher Weise eine Ver- 
schluBkappe aus gummiartigem Materia), ein sog. Tip- 
as Cap. als VerscNuBelement verwendel. Das Tip-Cap 
kann dabei als separates Teil zugefuhrt werden, es 
kann aber auch innerhalb des geschlossenen kontrol- 
lierten Volumens im Wege des SpritzgieBens unmittel- 
bar aufgespritzt werden. 
40 Alternativ kann ein KnebelverschluB aus werchem 
Kunststoff mit einer SoilabriBstelle angespritzt werden. 

Ein besonders gunstiges Anbringen des Verschlus- 
ses ist erziebar durch Anfornnen eines Knebelver- 
schlusses in Form eines VerscNuBnippels aus hartem 
45 Kunststoffmaterial mit Sollbructistelle im Wege des 
SpritzgieBens, ut>er den anschlieBend eine Schutz- 
kappe aus einem weichelastischten Kunststoff ange- 
spritzt wird. 

Es ist auch eine einfache Lfisung denkbar, bei der 
so der Austrittskanal des Spritzenkopfes direkt mittels 
eines Propfens, vorzugweise aus Kunststoff, form- 
schlQssig verschlossen wird. 

Anhand von in den Zeichnungen dargestellten Aus- 
fuhrungsbeispielen wird die Erf indung naher eriautert. 
55 Dabei ergeben sich auch weitere Ausgestaltungen der 
Erf indung. 
Es zetgen: 
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Fig. 1 zwei AusfOhrungsbeispiele eines gemaB 
dem erfindungsgemaSen Verfahren herge- 
slelrten befQIIten Spritzenkorpus, ndmlich ein 
^itzenkOrper ein^ FerKgspritze in Fig. 1a 
mit einem Luer-Konus und einer Spritzenam- 
pulle in Rg. lb mit einer verrlegelbaren 
Kegelverbindung, 

Fig. 2 eine schematische Darsteliung der einzel- 
nen Verfahrensschritte des erfindungs- 
gema3en Verfahrens for die Herstellung von 
Fertigspiitzen nach Fig. la. 

Fig. 3 zwei weitere Ausfuhrungsformen fur den 
VerschluB des Spritzenkopfes einer Fertig- 
spritze bzw. einer Spritzenanpulle, 

Fig. 4 eine Ausfuhrungsform fOr die teilweise 
Unterbringung der SpritzgieBmaschine in 
einer kontrolllerten Umgebung, 

Fig. 5 ein weiteres Ausfuhrungsbeispiel fur den 
befullten Spritzenkorpus in Form einer Kar- 
pule. und 

Fig. 6 eine schen^tische Darsteliung der einzel- 
nen Verfahrensschritte des erfindungs- 
gemdBen Verfahrens zur Herstellung der 
Karpule nach Fig. 5. 

Die in Fig. 1 a dargestellte befCBIte Kunststoff-Fer- 
tigspritze ml! einer Konflguration nach DIN ISO 11 040-4 
fur Glas besitzt etnen SpritzenkOrper, der generell mit 1 
bezeichnet ist Dieser SpritzenkOrper setzt sk:h zusam- 
men aus einem Spritzenzylinder 2, der an einem Ende 
mit einem beweglidien Kolbenstopfen 3 verschlossen 
ist, an dem in bekannter Weise eine Kolbenstange 
(nk^ dargestellt) beim /^plizieren anbring^ar ist. 

An den SprttzenzylirKier 2 in Fig. la ist ferner eine 
ubiiche Rngerauflage 4 angeformt, wobei die Ausfuh- 
rung auch so getroffen werden kann, da6 diese Finger- 
auflage als gesondertes Teil nachtrgglich anbringbar ist. 
Hierzu kann eine (nicht dargestellte) Ringnut am ruck- 
wartigen Ende des Sprrtzenzylinders angebracht wer- 
den, urn die Belestigung der Fingerauflage zu 
vereinfachen. Es k6nnen auch fonmschlussige 
Schnappverbindungen mit Hinterschneidungen, ggf. in 
Vert)indung mit einem eingesCfiobenen Sicherungsring 
gemaB der DE 4434644 A1 , Fig 1b und 1c, vorgesehen 
sein. 

Diese Fingerauflage 4 ist bei dem befQIIten Phar- 
maverpackungskOrper nach Fig. 1b nk:ht vorgesehen, 
den man daher Oblicherweise anstelle des SpritzenkOr- 
pers nach Fig. la als "Spritzenanpulle" bezeichnet der 
jedoch im ubrigen eine Kbnfiguration wie der Spritzen- 
kiirper nach Fig. la hat, weswegen gleiche Teile mil 
gleichen Bezugszeichen versehen stnd. 

Das andere Ende des Spritzenrylinders 2 Ist 



jeweils mit einem angeformten Sprrtzenkopf 5 verse- 
hen, der bei dem SpritzenkOrper nach Fig. la in einen 
sogenannten LUER-Kbnus 6, urxl bei der Spritzenam- 
pulle rrach Fig lb in eine verriegetoare Kegeh/erbindung 

5 8 (LUER-LOCK). wie sie auch in Fig. 3b zu erkennen 
ist, ubergeht. An diesem LUER-Koms 6 kann in 
bekannter Weise im Applizierfall eine Standardnadel mit 
einem angepaBten Aufsatz (nicht dargestellt) ange- 
bracht werden. Entsprechend kann die verriegelbare 

10 Kegelverbindung 8 in Fig. lb mit dem zugehdrigen, an 
einer Infusionsleitung oder dergleichen angebrachten 
GegenstOck verbunden werden. (Details hierzu sind in 
der ISO-Norm 594, Teile 1 und 2. beschrieben.) 

Der Spritzenkopf 5 ist jeweils mittels eines Ver- 

15 schluBelerrtentes 7 dicht verschbssen. Dargestellt ist in 
den Fig. la und lb ein VerschluBelement in Form einer 
separaten, aus &n&m gummiartigen Material bestehen- 
den, aufgesteckten VerschluBkappe. dem Tip Cap. 
AHernativ kann auch ein sogenannter KnebelverschluB, 

20 der fertigungstechnisch gGnstig, weil direkt anspritzbar, 
vorgesehen sein. Es ist auch mOglich. einen VerschluB 
gemaB den Figuren 3a und b vorzusehen, die spdter 
noch eriautert werden. 

Die vergrdBert dargestellte Fertigspritze nach Fig. 

25 la bzw. die Spritzenampulle nach Fig. lb, hat im Aus- 
fuhrungsbeispiel vorzugsweise ein Volumen im Bereich 
0,5-10 ml und kann mit fur medtzinische ZwecKe geeig- 
neten LOsungsmitteln zum Auf Idsen pulverformiger Arz- 
neimitel oder Diagnostika, z.B. Wasser zur Injeklion, 

30 KochsalztOsung, Wasser mit tiakteriostatischen Zusat- 
zen Oder mit medizinisch wirksanren Substanzen gefOllt 
sein. 

Der Spritzenkorpus ist aus einem Kunststoff herge- 
stellt, der generell kl^ transparent, autoMavier- bzw. 

35 wasserdampfsterilisiertiar oder sterilisiertiar durch 
energierache Strahlung sein muB, und zumindest eine 
Ban'iere gegen Wasserdampfdiffusion bikien muB, 
damit der befullte Spritzenkorpus langzertlagerfdhig ist. 
d.h. der Verlust an Wasser und die damit verbundene 

40 Korizentrationserhdhung akzeptabel ist. Vorzugsweise 
wird der Spritzenkorpus aus einem zyWiscfien Olefin- 
Copolymer (COC) hergestetlt. weil dieser Werkstoff 
neben der notwendlgen mechanischen Festigkeit einer- 
seits eine exzellente Barriere gegen Wasserdampf bie- 

45 tet und gleichzeitig gtasMar transparent ist. Es ist auch 
denkbar, den Spritzenkorpus mehrschichtig mit unter- 
schiedlichen Kunststoffen aufzOwuen bzw. gesonderte 
Sperrschk;hten einzubringen. so wie es in der DE 44 38 
360 A1. auf deren Offenbarung hiermit Bezug genom- 

50 men wird, bieschrieben ist. 

Anhand der Figur 2 soli nunmehr der Vertahrensab- 
lauf mit den Verfahrensschrttten A- F bei der Herstellung 
des befQIIten SpritzenkOrpers einer Fertigspritze nach 
Rgur la eriautert werden. Fur die Herstellung der Sprit- 

55 zenampulle nach Fig. 1b sind die Verfahrensschritte 
entsprechend. 

Die Verfahrensschritte A-E f inden dabei im Ausfuh- 
rungsbeispiel in einem staubfreien. d.h. partikelamnen 
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Raum, einem sog. Reinraum start, der durch die Dop- 
pellinie symbolisch umgrenzt ist. 1st der Reinraum 
zusdtzlich keimarm, spricht man von eirem Sterilraum. 
Es muB jedoch nicht z>wingend ein konkreter Raum 
eines Geb^udes Oder eine begeK>are Kabine sein. 
Generell kommt es auf einen abgeschlossenen Bereich 
mil kontroltierten Umgebungsbedingungen, auf ein kon- 
troiliertes Volumen an. Dieser Bereich kann auch ein 
sog. Isolator sein, d.h. eine engbegrenzte gekapselte 
Kammer mit einem kontrollierten Weinen Volumen. 

In dem unteren Teil der Rg. 2 sind dabet die einzel- 
nen Verfahrensschritte anhand der schematisch im 
jeweiligen Fertigungszustand dargestellten Spritze illu- 
strativ gezeigt. 

Die Verfahrensschritte A-F flnden erfindungsge- 
ma3 in einer einzigen, durchgSngigen FertigungslirNe 
statt, so dalB exteme Schnittstellen vern^eden werden. 

In der Stufe A - SpritzgieBen - wild der Spritzenkdr- 
per 1 durch SpritzgieBen in einer reinraumfahigen 
SpritzgieBmaschine hergestellt. Dieser Maschine wird 
von auBen in Oblicher Weise die granulatffirmige Spritz- 
gieBmasse zugefuhrt. Dieses SpritzgieBm. bei dem 
mitt els einer Spritzeinheit die SpritzgieBmasse plastifi- 
ziert und dosiert in eine formgebende H6hlung eines 
Spritz^eBwerkzeuges etngespritzt wird, ist gSngiger 
Stand der Technik und brauchl daher nicht naher erlSu- 
tert zu werden. 

Alternativ zu der Ausbildung nach Fig. 2, bei der die 
gesamte SpritzgieBmaschine sich Inner halb des kon- 
trollierten Volumens befindet kann die Anordnung 
gemaB Rg. 4 auch so getroffen werden, daB sich nur 
das ftjrmgebende SpritzgieBwerkzeug 23 und das 
dusenseitige Ende 9 der Idnglichen Spri^ieBzeinheit in 
dem kontrollierten Volumen befinden, wob>ei Dtchtele- 
mente 11 in der s^bolisch angedeuteten Begrenzung 
12 verhindern, daB die Bedingungen im kontrollierten 
Volumen negativen duBeren Einflussen ausgesetzt wer- 
den. Die in der SpritgieBzeinheit 10 herrschende Tem- 
peratur zum Plastifizieren der SpritzgieBmasse sorgt 
dabei fur die notwendige Keimfreiheit (Sterilitdt) bzw. 
Pyrogenfreiheit des gefomrten SpritzenkOrpers. 

In der Stufe B - SfX'itzenkopf VerschlieBen - wird der 
VerschluB 7 an dem Sprltzenkopf des Spritzenkdrpers 
angebracht Im Ausfuhrungsbeispiel ist das Aufstecken 
einer zugefuhrten ggf. sterilisierten VerschluBkappe 
(Tip Cap) vorgesehen. Alternativ ist auch das Anformen 
eines Knebelverschlusses mit Sollat>riBstelle aus elasti- 
schem oder weichem Kunststoff-Materlal, beispiels- 
weise Polyethylen, Im Wege des SpritzgieSens gezeigt. 
Das SpritzgieBen des Knebelverschlusses kann dabei 
unter Zufuhr eines zweiten Kunststoffmaterials in der- 
selben SpritzguBform erfolgen, in der der SpritzenkOr- 
per geformt wird (Stufe A). 

Auch das Tip-Cap kann mh einem thermoplasti- 
schen Elastomeren direkt auf den Sprltzenkopf aufge- 
spritzt werden. 

Eine weitere Mdglichkeit des VerschlieBens. eine 
Ausfuhrungsform mit OriginalitatsverschluB, ist in der 



Fig. 3a gezeigt. In dieser Rgur 3a ist in einer gegenOber 
der Rgur la vergrOBerten Darslellung ausschnittsweise 
der LUER-Konus 6 gezeigt, der rruttels eines Knebelver- 
schlusses in Form eines angespritzen VerschluBnippels 

5 24 aus hartem Kunststoff, z.B. einem COC, mit Soll- 
bruchstelle 13. verschlossen ist. Zur Sicherung der 
Keinrrfreiheit des Luer-Konus und des Sollbruchstellen- 
Bereiches ist zusdtzlich eine Abdeck- oder Sdmtz- 
kappe 14 aus einem weichelastischen Kunststoff. vor- 

10 zugsweise einem thermoplastischen Elastomer (TPE) 
angespritzt, die im Applizierfall zusammen mit dem 
abgebrochenen VerschluBnippel 12 abgedreht wird. 

Eine weitere VerschluBmOglichkeit zeigt die Fig. 3b 
am Beispiel der veiriegelbaren Kegelverbindung nach 

IS Fig. lb im vergrOBerten MaBstab. Der Verscf^uB erfolgt 
durch talweises FOIIen des Austrittskanals 15 des Sprit- 
zenkopfes mit einem weichelastischen Kunststoff 16. 
Uber eine Ringnut 15a im Kanal wird 6ab& eine form- 
schlussige Verbindung hergestellt Dieses VerschlieBen 

20 kann entweder durch SpritzgieBen eines Elastomers 
(TPE) erfolgen. oder durch Einsetzen eines vorgefertig- 
ten Teiles. Bei der Anwendung wird dieses VerschluBteil 
16 nicht entfernt sondern vielmehr durch eine errtsfn^e- 
chende Kanule mit doppelsertigem Schliff durchsto- 

25 chen. 

Ein derarttger VerschluB 16 kann auch im Falle des 
Spritzenkdrpers nach der Rg. la vorgesehen sein. 

In der Stufe C - Spritzenzylinder Silikonisieren • 
wird die Innenwandung des Spritzenzylinders mit Otii- 
30 chen Methoden silikonisiert. Der Verfahrensschritt der 
Stufe C kann auch vor dem der Stufe B durchgefOhrt 
werden. 

In der Stufe D - Full en - wird der SpritzenkOrper mit 
der jeweiligen Subi^anz t>efullt, die von auBen zuge- 

35 fuhrt wird. 

In der Stufe E - Ruckwartig VerschlieBen - erfolgt 
das VerschlieBen des ruckwSrtigen offenen Endes des 
Spritzenzylinders mit dem Kotbenslopfen 3. der vor- 
zugsweise als getrenntes steriles Teil von auBen zuge- 

40 fuhrt wird, der aber auch alternativ durch SpritzgieBen 
unmittelbar in den Spritzenzylinder erzeugljar ist 

In der Stufe F - Sterilisieren - wird die befuDte und 
komplett verschlossene Fertigspritze einem Sterilisati- 
onsvorgang untenrorfen. Dies kann bei hitzebestSndi- 

4S gem Fullgut auf einfache Weise durdi AutcMa^neren 
erfolgen. Bei nicht hitzebestandigem FOtlgut erfolgt das 
Sterilisieren vorzugsweise durch eine energiereiche 
Strahlung, insbesondere eine Gamma-StraWung. Auch 
eine Bestrahlung mit Mikrowellen ist denkt>ar 

50 Die Stufe F kann grundsatzlich entfallen, wenn die 
Verfahrensschritte A-E in einem Sterilraum, d.h. einem 
zusatzlich keimfreien Reinraum durchgefOhrt werden. 
Seine zusdtzDche Anwendung erhOht die Sicherheit 
gegen Keime. Ist der kontrdlierte Bereich dabei eine 

55 vorne envdhnte gekapselte Kammer, dann kann diese 
auf einfache Weise mit HeiBdampf, HgOg oder anderen 
einschiagrgen Medien sterilisiert werden. 

In manchen Fallen kann es vorteilhaft sein, den 
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SpritzenkOrper 1 durch die Offnung im Spritzenkopf zu 
befOllen, nachdem zuvor das rOckwartige, offene Ende 
des Spritzenzylinders m'rt dem Kbibenstopfen ver- 
schlossen wurde. AnschlieBend wird dann der Spritzen- 
topf mit dem VerschluB 7 versehen. Die entsprech- 5 
enden Verfahrensschritte der zugehorigen Stufen war- 
den dann in der Reihenfolge E. D und B entsprechend 
aUaufen. 

Das Verfahren nach Fig. 2 kann analog fOr Kunst- 
stoff-Spritzenzylinder angewendet werden, die als Kar- 10 
pule gemSBden eingangs zitierten Normen ausgebildet 
srnd. Eine solche befOltte Karpule tst schematisch im 
vergrOSerten MaBstab In der Fig. 5 dargestellt. Das 
zugehCrige Herstellungsverfahren zeigt die Fig. 6. 

Die Fig. 5 zeigt eine befOllte Kunststoff-Karpule is 
bestehend aus einem Zylinder 17, der bodenseitig 
durch einen Kobenstopfen 3 verschlossen ist. Austrttts- 
seitig weist der Zylinder 17 ein angeformtes Halsteil 19 
mit einem Randwulst 20 auf. Die Austrittsdffnung 21 mit 
einem flachen MQndungsrand ist mittels einer Alumi- 20 
nium-Bdrdelkappe 22 mrt eingelegter Dtchtscheibe 18 
dicht verschlossen, die auf den Randwulst 20 aufgebdr- 
deltist. 

Das zugehOrige Herstellungsverfahren zeigt die 
Fig. 6, die entsprechend der Fig. 2 aufgebaut ist. 2s 

In der Stufe A eriblgt das SpritzgieBen des Kunst- 
stoffzylinders 17 mil Halsteil 19 und Randwulst 20. In 
der Stufe B erfolgt das Ver&chlieBen des Zytinders mrt 
der von auBen zugefuhrten, ggf. steriltsierten Alumi- 
nium-BOrdelkappe 22 mit Dtcfitschebe. Im Schritt C so 
erfolgt das Silikonisieren der Innenwandung des Zylin- 
ders 1 7 der Karpule, an den sich im Schritt D das BefOl- 
len anschlieBt. Im Schritt E wird der Zylinder mit dem 
Kolbenstopfen 3, der entweder von auBen, ggf. sterili- 
siert, zugefuhrt oder die im Reinraum durch Spritzgie- 35 
Ben erzeugtwird. verschlossen 

Die ubrigen MaBnahmen sind wie im Fall der Fig. 2, 
einschlie Bitch der dort beschriebenen Varianten (Schritt 
C ggf. vor Schritt B und Ablauf des FOIIens und Ver- 
schlieBens ggf. in der Reihenfolge der Schritte E. D und 40 
B). 

Durch Verftnderung des Durchmesser/Lfingen-Ver- 
hdltnisses des Spritzenzylinders 17 der Karpule lessen 
sich Fullvolumina von 1-50 ml und daruber erreichen. 
Typische FQItvolumina sind 1 ,5 und 3 ml. 4S 

Die befultten Karpulen-Zylinder 17 kOnnen errtwe- 
der in Spritzengestelle (z.B. zur Anwendung fOr die 
Lokalanastesie In der Dentalmedizin) oder in sog. Pen- 
Systeme (z.B. zur Applikation von Insulin) eingesetzt 
werden. so 

PatentansprOche 

1. Verfahren zum Herstellen eines befOlften Kunst- 
stoff-Spritzenkoipus (1) fOr medizinische Zwecke, 55 
bestehend aus einem Kunststoff-Spritzenzylinder 
(2,1 A an dessen einem, ruckwartigen Ende, die- 
ses verscMie Bend, ein Kolbenstopfen (3) eingefuhrt 



ist, sowie an dessen anderem, austritlsseitigen 
Ende ein Kopf (5,6,8.19,20) angefonnt ist, der zur 
Aufnahme eines Applizierelementes ausgebildet 
ist und der im Lagerungszusland mittels eines Ver- 
schluBelementes (7; 12. 14, 16; 22) dicht ver- 
schlossen ist, n^t den innerhalb einer einzigen 
durchgSngigen Ferltgungslinie in einer kontrollier- 
ten Umgebung (12) ausgefuhrten Verfahrensschrit- 
ten: 

Fertigen des Kunststoff-Spritzenkorpus (1) 
durch Spritzgie Ben in einer entsprechenden 
tormgebenden Hohlung des Spritzwerkzeuges 
mit Vorgabe des InnenmaBes durch einen 
Kern. 

VerschlieBen des einen Endes des t^nststoff- 
Spritzenzylinders (2.17), 
Silikonisieren der vom Spritzgie Ben noch war- 
men und aktiven OberflSche der Innenwan- 
dung des Kunststoff-Sprrtzenzylinders, alter- 
nativ auch vor dem VerschlieBen seines einen 
Endes, 

- BefOllen des Kunststoff-Spritzenkorpus (1) mit 
dem Spritzeninhalt uber das andere, offene 
Ende des Kunststoff-Spritzenzylinders, 

- VerschlieBen des anderen Endes des Kunst- 
stoff-Spritzenzylinders (2.17). 

2. Verfahren nach Anspruch 1 zum Herstellen eines 
Kunststoff-Spritzenkorpus fQr eine befOtlte Einmal- 
spritze (Fertigspritze). bestehend aus einem Kunst- 
stoff- SpritzenkOrper (1) mit einem Kunststoff- 
Spritzenzylinder (2), an dessen rOckwartigem Ende 
eine Fingerauflage (4) angebracht ist sowie an 
dessen austrittsseitigem Kopfende ein Spritzenkopf 
(5) mit einem Adapterkonus (6) Oder einer venie- 
gelt)aren Kegelverbindung (8) zur Aufnahme des 
Gegenstuckes des Applizierelementes angeformt 
Ist mil den innertiab der einzigen durchgangigen 
Fertigungslrnie in einer kontrolllerten Unrtgebung 
ausgefuhrten Verfahrensschrrtten: 

- Fertigen des Kunststoff-SpritzenkOrpers (1) 
durch SpritzgteBen in einer entsprechenden 
formgebenden HONung des SpritzgieBwerk- 
zeuges nrit Vorgabe des InnenmaBes durch 
einen Kern, 

- Anbringen des VerscNusses (7. 12, 14; 16) an 
dem Spritzenkopf (5,6,8) des SpritzenkOrpers 
(1). 

Silikonisieren der vom SpritzgleBen noch war- 
men und aktiven Oberfiache der Innenwan- 
dung des Kunststoff-Spritzenzylinders (2), 
alternativ auch vor dem Anbringen des Ver- 
schtusses, 

- BefOllen des Kunststoff-Spritzenk6rpers (1) mit 
dem Spritzeninhalt uber das ruckwartige offene 
Ende des Kunststoff-Spritzenzylinders (2) und 
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VerschlieBen des ruckwarttgen offenen Endes 
des Kunstsloff-Sprttzenzytindere (2) mit dem 
Kolbenstopfen (3). 

Verfahren nach Anspruch 1 zum Herstellen eines s 
Kunststoff-Spritzenkorpus (1) fur einen befullten 
Kunststotf-Spritzenzylinder (Spritzenampulle). 
bestehend aus einem Kunststoff-Sprttzenzylinder 
(2) ohne Rngerauflage am ruckwartigen Ende, an 
dessen austrittsseitigem Kopfende ein Spritzenkopf io 
(5) mit einem Adapterkonus (6) Oder einer verrle- 
gelbaren Kegelverbindung (8) rur Aufnahme des 
GegenstOckes des Applizierelementes angeformi 
ist, mit den innerhalb der einzigen durchgangigen 
Fertigungslinie in einer kintrollierten Umgebung is 
ausgefuhrten Verfahrensschritten: 

Fertigen des Kunststoff-Spritzenzylinders (2) 
durch SpritzgieQen in einer entsprechenden 
Ibrmgebenden hlOhlung des Spritzgie^werk- 20 
zeuges mit Vorgabe des InnennnaBes durch 
einen Kern. 

- Anbringen des Verschlusses (7, 12. 14; 16) an 
dem Spritzenkopf (5,6,8) des Kunststoff-Sprit- 
zenzyJinders (2), 25 
Silikonisieren der vom SpritzgieBen noch war- 
men und aktiven Oberfiacfie der Innenwan- 
dung des Kunststoff-Sprrtzenzylinders (2), 
alter nativ auch vor dem Anbringen des Ver- 
schlusses, 30 
Befallen des Kunststoff-Spritzenzylinders (2) 

mit dem Sprrtzeninhalt Ober das rOckwartige 
offene Ende des Kunststoff-Spritzenzylinders 
(2) und 

VerschlieBen des rudcwdrtigen offenen Endes 35 
des Kinststoff-Spritzenzylinders (2) mit dem 
Kolbenstopfen (3). 

Verfahren zum Herstellen eines Kunststoff-Sprit- 
zenkorpus (1) fur eine befuIHe Karpule. bestehend *o 
aus einem Kunslstoff-Karpufen-Zylinder (17) aUs 
Spritzenzylinder. der rOckwartig mit einem Kolbens- 
topfen (3) verschk)ssen ist und der austrittsseitig 
ein angefornrtes Halsteil (19) mit flachem MOn- 
dungsrand und einem Randwulst (20) aufweist. das 4s 
mittels einer Aluminium-Bdrdelkappe (22) rrnt ein- 
gelegter Dichtscheibe (18) dicht verschbssen ist, 
mit den innerhalb der einzigen durchgangigen Fer- 
tigungslinie in einer kontrollierten Umgebung aus- 
gefOhrten Verfahrensschritten: so 

Fertigen des Kunststoff-Karpulen-Zytinders 
(17) durch SpritzgieBen in einer entsprechen- 
den formgebenden H6hlung des SpritzgieB- 
werieeuges mit Vorgabe des InnennnaBes 55 
durch einen Kem. 

- VerschlieBen des Halsteiles (19) mit der von 
auBen zugefuhrten Aluminium-Bdrdelkappe 



(22) einschlieBlich Dtehtscheibe(18), 
Silikonisieren der vom SpritzgieBen noch war- 
men und aktiven OberflSche der Innenwan- 
dung des Kunststoff-Karpulen-Zylinders (17), 
atternativ auch vor dem Aulbringen der Alumi- 
nium-Bordelkappe mit Dichtscheflae, 
BefOllen des Kurrststoff-Karputen-Zylinders 
(17) mit dem Spritzeninhalt Ober das rOckwar- 
tige offene Ende des Kurtststoff-Karpulen- 
Zylinders (17), 
- VerschlieBen des rOckwartigen Endes mit dem 
Kolbenstopfen (3). 

5. Verfahren nach einem der Anspruche 2-4. dadurch 
gekennzeichnet. daB zundchst das ruckwdrtige 
Ende des Kunstsloff-Spritzen- bzw. Kunststoff-Kar- 
pulen-Zylinders (2.17) verschlossen, danach dieser 
Zyllnder Ober das austrittssetbge Kopfende (5;19) 
gefullt und anschlieBend dieses Kopfende ver- 
schlossen wird. 

6. Verfahren nach mindestens einem der Anspriidie 1 
bis 5, dadurch gekennzeichnet daB die Verfahrens- 
schritte in einer als Sterilraum ausgebildeten kon- 
trollierten Umgebung durchgefuhrt werden. 

7. Verfahren nach mindestens einem der AnsprOche 1 
bis 5, dadurch gekennzeichnet. daB der befullte 
und verschlossene Kunststoff-Spritzenkorpus (1) 
sterilislert wrird. 

8. Verfahren nach Anspruch 7, dadurch gekenn- 
zeichnet. daB das Sterilisieren durch AutoMavieren 
erfolgt. 

9. Verfahren nach Anspruch 7, dadurch gekenn- 
zeichnet, daB das Sterilisierm durch energiereiche 
Strahlung. insbesondere Gamma-Strahlen, erfolgt. 

10. Verfahren nach einem der Anspruche 1-9, dadurch 
gekennzeichnet, daB der steril befullte und ver- 
schlossene Kunststoff-Spritzenkorpus (1) etikettiert 
wild und eine weitere Konfektionierung erfahrt. 

11. Verfehren nach Anspruch 2 oder 3 oder einem der 
AnsprOche 4-10, dadurch gekennzeichnet, daB das 
Anbringen des austrittsseitigen Verschlusses durch 
Zufuhr und Aufsetzen oder durch Aufspritzen einer 
VerschluBkappe aus weichelastischem Material 
(Tip-Cap) erfolgt. 

12. Verfahren nach Anspruch 2 oder 3 oder einem der 
AnsprOche 4-10, dadurch gekennzeichnet, daB das 
Anbringen des austrittsseitigen Verschlusses durch 
Anformen eines KnebetverscWusses (7) mit Sollat)- 
riBstelle aus elastischem oder weichem Kunststoff- 
Material im Wege des SpritzgieBens erfolgt 
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13. Verfahren nach Anspruch 12, dadurch gekenn- 
zetchnet, daB das SpritzgieBen des Knebelver- 
schlusses (7) unter Zufuhr eines unterschiedlichen 
Kunststoff-Materials in derselben SpritzguBform 
erfolgt, in der der Kunststoff-Spritzenkorpus (1) 
geformt wird. 



dadurch gekennzeichnet daB der Spritzeninhalt 
ein insulin haltlges Praparat ist. 
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14. Verfahren nach Anspruch 2 Oder 3 Oder einem der 
Anspruche 4-10, dadurch gekennzeichnet daB das 
Anbringen des austrittsseitigen Verschlusses durch io 
Anformen eines Knebelverschlusses in Form eines 
VerschluBnippels (12) aus hartem Kunststoff mate- 
rial mit Sollbruchslelle (13) im Wege des Sprttzgie- 
Bens erfolgt, uber den anschlleBend eine 
Schutzkappe (14) aus einem wechelaslischem is 
Kunststoff angespritzt wird. 

15. Verfahren nach Anspruch 2 oder 3 oder einem der 
Anspruche 4-10. dadurch gekennzeichnet daB das 
Anbringen des austrittsseitigen Verschlusses durch 20 
direktes formschlussiges VerschlieBen der Aus- 
trittsoffnung (15) mittels eines Pfropfens (16) 
erfolgt 

16. Verfahren nach mindestens einem der Anspruche 1 2s 
bis 15, dadurch gekennzeichnet daB das Ver- 
scl^ieBen des ruckwdrtigen offenen Endes des 
Kunststoff -Spritzenzylinders (2) bzw. des Kunst- 
stoff-Karpul-Zylinders (17) unter Zufuhr des Kol- 
benslopfens (3) erfolgt 30 

1 7. Verfehren nach mindestens einem der AnsprOche 1 
bis 15, dadurch gekennzeichnet, daB das Ver- 
scNieBen des ruckwartigen offenen Endes des 
Kunststoff -^iritzenzylinders (2) bzw. des Kunst- 35 
stoff'Karpul-Zylinders (17) unter SpritzgieBen des 
Kolbenstopfens (3) unmittelbar in den Zytinder 
erfolgt 



18. Verfahren nach einem der AnsprOche 1-17, 40 
dadurch gekennzeichnet. daB der Spritzeninhalt 

ein in der Pharmazie zum ^lOsen pulverfOrmiger 
Arzneimittel oder Diagnostika ut)tiches Ldsungsmit- 
tel tst. 

45 

19. Verfahren nach Anspruch 18, dadurch gekenn- 
zeichnet daB das LOsungsmittel Wasser for Injekti- 
onszwecke Ist. 



20. Verfahren nach Anspmch 18, dadurch gekenn- so 
zeichnet daB das LOsungsmittel eine 0,3 %-ige 
NatriumchloridlOsung ist. 



21. Verfahren nach Anspruch 18, dadurch gekenn- 
zeichnet daB der Spritzeninhalt ein Lokalanasteti- 55 
kum fQr de Zahnmedzin ist. 



22. Verfahren nach einem der Anspruche 1-17. 
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